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红 素 铁 对 妊娠 母 鼠 繁 殖 成 绩 及 组 织 铁 调 基因 表达 的 影响 


BRE 


KEJ 


Boel HWRE 


(云南 农业 大 学 动物 科学 技术 学 院 ， 云 南 省 动物 营养 与 饲料 重点 试验 室 ， 昆 明 650021) 


摘 要 : 本 试验 由 在 探索 血红 素 铁 与 硫酸 


组 织 与 胎 鼠 铁 含 量 ， 奸 娠 母 鼠 组 织 铁 调 素 Chepcidin) 、 膜 铁 转运 蛋 


毒 C 亚 类 受 体 (Flvcr) 、 转 铁 和 蛋白 受 体 1 fri) 、 转 铁 蛋 


运 体 1(DMT1) 和 血红 素 转 运 蛋 


鼠 妊 娠 母 鼠 80 H, 随机 分 为 8 4 


铁 (FeSO4) 对 妇 


受 体 2 (Tfr2) 


F 娠 母 鼠 繁殖 成 绩 ， 妊 垦 母 鼠 


(Fpn)、 猫 病 病 


、 二 价 金 属 转 


(HCP) 表达 的 影响 。 随 机 选取 2 月 龄 体 况 接近 的 昆明 小 


日 ， 分 别 为 对 照 组 、 缺 铁 组 、 血 红 素 铁 组 (15、 


天 开始 注射 40 mg/kg KERN (DFO) ， 诱 导 妊 垦 母 鼠 缺 铁 模型 ， 妊 娠 第 14 


和 FeSO4 组 开始 在 基础 饲 粮 中 添加 


d。 结果 表明 : 1) 60 mg/kg 


2) 60 mg/kg 


(RBC) 和 红细胞 容积 HCT) 极 显著 高 于 缺 


鼠 铁 含量 最 高 ， 极 显著 高 于 对 照 组 与 FeSO4 组 


hepcidin 表达 量 较 高 ， 极 显著 高 


曲 胜 和 胎盘 铁 含量 均 为 最 高 。4) 90 mg/kg 


于 缺 铁 组 与 对 


红 素 铁 组 与 450 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 血液 | 


铁 组 (P<0.01) 。3) 60 mg/kg 


FHE Fpn、77r2 表达 量 较 高 ， 极 显著 高 于 对 照 组 和 多 


(P<0.01) ; 450 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 肝 脏 、 


组 母 鼠 肝脏 Tfrl、Flvecr 表达 量 较 高 , 极 显 著 高 了 


组 母 鼠 肝 脏 Tfrl 表达 量 较 高 ， 极 显著 高 


六 对 照 组 和 缺 铁 组 CP<0.01) 。5) 


60、90 mg/kg 


红 素 铁 ) 、FeSO4 组 (75. 300, 450 mg/kg FeSO4) ， 每 组 10 只 。 配 种 受孕 起 对 照 组 饲 


恨 正 常 饲 粮 ( 基 础 饲 粮 中 添加 80 mg/kg FeSO.) ;， 其 他 各 组 均 饲 喂 基 础 饲 粮 ， 妊 娠 第 10 


天 血红 素 铁 组 


红 素 铁 或 FeSO4, 缺 铁 组 不 添加 。 试 验 期 为 妊娠 后 1~20 


红 素 铁 组 胎 鼠 重 最 高 , 极 显著 高 于 对 照 组 与 缺 铁 组 CP<0.01) 。 


(HGB) 含量 、 红 细胞 数 


红 素 铁 组 胎 


红 素 铁 组 和 450 mg/kg FeSO. 组 母 鼠 肝脏 


照 组 (P<0.01) ; 15 mg/kg 血红 素 铁 组 母 鼠 
A 铁 组 (P<0.01) ; 60 mg/kg 血红 素 铁 
对照 组 和 缺 铁 组 (P<0.01); 75 mg/kg FeSO, 
缺 铁 组 母 鼠 十 


二 指 肠 Fpn, HCP. DMT1, Flyer 表达 量 均 极 显著 高 于 对 照 组 (P<0.01) 。6) 缺 铁 组 母 鼠 


胎盘 Fpn、7fr1、DMT1、Flvcr、HCP 表达 量 极 显著 高 于 对 照 组 (P<0.01) ; 90 mg/kg 血红 素 


铁 组 和 450 mg/kg FeSO, 组 母 鼠 胎盘 hepcidin 表达 量 较 高 ， 极 显著 高 于 缺 铁 组 与 对 照 组 
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25 (P<0.01) 。7) 饲 粮 血红 素 铁 添 加 量 为 61.00 mg/kg 或 FeSO, 添加 量 为 336.11 mg/kg 时 ， 


26 。 胎 鼠 铁 含量 最 高 ， 饲 粮 血 红 素 铁 添 加 量 为 93.49 mg/kg 时 ， 母 鼠 肝 脏 铁 含量 最 高 。 


27 综合 得 出 ， 母 鼠 饲 粮 中 添加 适宜 量 的 血红 素 铁 或 FeSO4 均 可 显著 促进 胎 鼠 增 重 ， 诱 导 母 鼠 


28 ” 靶 组 织 铁 调 基因 的 表达 ， 提 高 母 鼠 组 织 和 妊娠 20 d 胎 鼠 机 体 铁 含量 ，FCP 和 Flver 在 母 鼠 


29 ”有 上 肠 道 对 血红 素 铁 吸收 或 胎盘 转运 起 3 


Ty 
fnil 
a) 

in 


的 作用 ， 但 肠 道 吸收 或 胎盘 转运 FeSO4 主要 以 


30 DMT 和 Tfr2 为 主 。 


31 ”关键 词 : 妊娠 母 鼠 ， 血 红 蛋 白 :; 铁 含量 ， 铁 调 素 ; 血红 素 铁 
32 ”中 图 分 类 号 :S852.2 
33 铁 是 动物 必需 的 微量 元 素 之 一 ， 缺 铁 或 铁 过量 均 影响 仔猪 健康 和 制约 仔猪 遗传 潜力 的 
34 充分 发 挥 。 目 前 ， 缺 铁 性 贫血 是 新 生 仔猪 面临 的 普遍 问题 。 从 妊娠 母 猪 寻 找 新 型 、 安 全 高 
35 ” 效 的 有 效 铁 源 已 成 为 改善 母 猪 繁殖 性 能 和 促进 新 生 仔猪 生长 发 育 的 重要 研究 课题 。 白 松涛 
36 ”中 、 赵 惠 君 外 研究 报道 ， 妊 娠 后 期 及 哺乳 期 缺 铁 会 严重 导致 婴 幼 儿 生 长 不 良 。 母体 摄 入 的 


37 红 素 铁 与 非 血 红 素 铁 会 影响 新 生 儿 肝脏 储 铁 的 含量 。 血 红 素 铁 是 与 血红 蛋白 HGB) 及 
38 几 红 和 蛋白、 脑 红 蛋白 中 的 中 啉 结合 的 铁 ， 它 以 中 啉 铁 的 形式 直接 被 肠 颖 膜 上 皮 细 胞 吸收 。 
39 Cao 等 是 采用 同位 素 跟踪 法 证 明 铁 的 状态 (血红 素 铁 或 非 血 红 素 铁 〉 影 响 胎盘 铁 的 转移 ， 


SS 


40 ”母体 血清 铁 调 素 (hepcidimn) 含 量 及 母体 、 初 生 儿 铁 的 状态 与 母体 摄 入 的 血红 素 与 非 血 红 素 


41 ， 铁 密切 相关 ， 妊 娠 末期 ， 母 体 摄 入 血红 素 铁 可 能 更 优先 转移 入 胎儿 。Furuyama 等 内 研究 报 


42 ” 道 ， 血 红 素 在 调节 细胞 信号 通路 和 基因 表达 方面 起 重要 作用 。 近 十 年 研究 显示 ，hepcidin 
43 “在 机 体 维 持 铁 稳 态 中 起 着 习 
44 1(DMT1). PARER b(Decytbp)、 转 铁 蛋 白 受 体 1(7fr1)， 协 调和 控制 铁 离子 在 细胞 和 内 环 


pan 


要 作用 ， 其 通过 调节 膜 铁 转运 蛋白 1(Fpn1)、 二 价 金 属 转运 体 


45 ， 境 之 间 的 转运 59。hepcidin 可 以 直接 与 膜 铁 转运 蛋白 (FEp 四 作用 ， 使 其 内 化 和 降解 ， 控 制 铁 


46 的 输出 四。 现行 仔猪 的 补 铁 方 式 尚 需要 进一步 完善 。 迄 今 ， 血 红 素 铁 对 新 生 仔猪 补 铁 效 应 


AT ”的 研究 鲜 见 报道 。 本 试验 以 妊娠 母 鼠 构建 缺 铁 模型 ， 研 究 血 红 素 铁 和 FeSO XY REGAL BE 


48 ”和 殖 成 绩 ， 妊 娠 母 鼠 组 织 与 胎 鼠 铁 含 量 ， 妊 娠 母 鼠 组 织 hepcidin、Fpn、 猫 白血病 病毒 C 亚 类 


49 ZIR CFlvcr) 、Tfrl1、 转 铁 蛋 白 受 体 2 CTfr2) ~ DMT) 和 血红 素 转运 蛋白 (HCP) 表达 的 
50 ”影响 ， 为 探索 新 生 和 仔猪 有 效 补 铁 途 径 提 供 科学 依据 。 
51 ”1 材料 与 方法 
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1.1 试验 材料 


中 提取 ， 纯 度 为 98%, 


红 素 铁 《〈 由 云南 省 动物 营养 与 饲料 重点 试验 室 单 胃 动 物 营养 研究 室 提供 ， 从 猪 血液 


1 红 素 含量 为 20%， 铁 含量 为 2%， 剩 余 成 分 为 HGB、 肽 、 氮 基 


= 


等 ) ; FeSO4、 去 铁腕 (DFO) 均 为 试剂 级 ， 购 自 美国 Sigma 公司 。 


1.2 试验 设计 


随机 选取 来 源 一 致 、 健 康 、 饲 养 方式 相同 和 体重 相近 的 2 月 龄 昆明 小 鼠 母 鼠 80 只 ， 


单 笼 饲养 ， 母 鼠 平 均 体重 为 32.15 g。 每 笼 放 入 1 RARE, BERS, BRAT. UE 


娠 母 鼠 随机 分 为 8 组， 


(1995) 标准 ]。 试 验 期 为 妊娠 后 1~20 d。 


FeSO4 组 (75、300、450 mg/kg FeSO4) ， 每 组 10 只 。 配 种 受孕 起 开始 饲 喂 ， 缺 铁 组 、 


分 别 为 对 照 组 、 缺 铁 组 、 血 红 素 铁 组 (15、60、90 mg/kg 血红 素 铁 ) ~ 


红 素 铁 组 、FeSO4 组 母 鼠 均 饲 喂 基础 饲 粮 ， 妊 垦 期 母 鼠 第 10 天 开始 注射 40 mg/kg DFO, 


诱导 缺 铁 模 型 ， 第 14 天 血红 素 铁 组 和 FeSO4 组 开始 在 基础 饲 粮 中 添加 血红 素 铁 或 FeSO4， 


缺 铁 组 不 添加 ; 对 照 组 母 鼠 饲 喂 在 基础 饲 粮 中 添加 80 mg/kg FeSO, 的 正常 饲 粮 [ 根 据 NRC 


1.3” 饲 粮 配 制 与 饲养 管理 


基础 饲 粮 组 成 及 营养 水 平 见 表 1。 在 清洁 动物 房 内 ， 试 验 鼠 单 笼 饲养 于 专用 鼠 代谢 笼 ， 


环境 温度 在 (2441) 


照 。 


‘CC， 相 对 湿度 在 40%~60%。 自 由 饮食 及 饮水 ， 自 然 恒 夜 节律 变化 光 


表 1 基础 饲 粮 组 成 及 营养 水 平 ( 风 干 基础 ) 


Table 1 Composition and nutrient levels of the basal diet (air-dry basis) % 


项 目 Items 

原料 Ingredients 
玉米 Corn 

豆粕 Soybean meal 
Zk Wheat bran 
碳酸 钙 CaCO3 
食盐 NaCl 

蛋氨酸 Met 

预 混 料 PremixD 
合计 Total 

营养 水 平 Nutrient levels” 
消化 能 DE/MJ/kg) 
粗 蛋 白质 CP 
HAR Lys 


含量 Content 


55.47 
24.60 
17.00 
1.20 
0.50 
0.23 
1.00 
100.00 


12.89 
19.00 
0.83 
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71 
72 
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75 
76 
77 
78 
79 
80 
81 
82 
83 
84 
85 
86 
87 
88 
89 
90 
91 
92 
93 
94 


95 


蛋氨酸 Met 0.50 
苏 氨 酸 Thr 0.70 
CAR Try 0.23 
#5 Ca 0.53 
BE P 0.46 
k Fe/(mg/kg) 93.53 


1 预 混 料 为 每 千克 饲 粮 提 供 Premix provided the following per kilogram of the diet: CuSO4 24.01 mg, 
MnSO4 81.89 mg,ZnSO4 68.83 mg,Na2SeO3 0.33 mg,KI 0.27 mg,MgO 927.64 mg,VA 2 400 IU,VD 1 000 
IU,VE 32 IU,VBi 5 mg,VB2 7 mg， 泛 酸 pantothenic acid 16 mg， 烟 酸 nicotinic acid 15 mg， 胆 碱 choline 2 


000 mg, HHR 0.5 mg. 


2 消化 能 为 计算 值 ， 其 他 为 实测 值 。DE was a calculated value, while the others were measured values. 


1.4 样品 采 旨 


Palsy 


第 20 天 07:30 空腹 称 重 后 ， 前 腔 静 脉 采 血 3 mL， 随 后 屠宰 。 


采集 母 鼠 胎盘 、 肝 脏 、 


脾脏 、 十 二 指 肠 及 胎 鼠 ， 称 重 后 迅速 剪 碎 ， 液 氮 速 你 ，-80 它 保存 备用 。 


1.5 血液 指标 测定 


动 血液 细胞 分 析 仪 测定 


1.6 原子 吸收 法 测定 铁 含量 


母 鼠 血液 HGB 含量 、 红 细胞 数 CRBC) 和 红细胞 容积 HCT) 采用 迈 瑞 BC-2800 全 


u 


准确 称 取 100 mg 待 测 组 织 样品 置 于 去 铁 处 理 后 的 消化 管 中 ， 加 入 工作 液 1 mL《〈 高 氧 


酸 : 浓 硝 酸 =1:4) ， 放 入 消化 器 孔 内 。 首 先 在 70 消化 3~4h， 然 后 依次 升温 到 100、120、 


150、180、200 'C， 直 至 消化 到 溶液 透明 澄清 为 止 。 消 化 完毕 溶液 凉 后 转移 到 10 mL 容量 


瓶 中 ， 用 去 离子 水 清洗 消化 管 ， 移 入 定 容 瓶 直至 用 去 离子 水 定 容 到 10 mL 刻度 待 测 。 


1.7 铁 调 基因 表达 量 测 定 


1.7.1 总 RNA 提取 


各 组 织 总 RNA 提取 按照 RNAsimple Total RNA Kit[ KARA (LA 


说 明 书 进行 ， 每 50~100 mg 组 织 加 1 mL 裂解 液 ， 经 过 研磨 粉碎 多 


技 (北京 ) 有 限 公司 试 剂 ] 


Ka, MARAE 


最 后 得 到 的 总 RNA 溶解 于 超 纯 水 中 ， 总 RNA 的 纯度 与 浓度 分 别 


分 光 光 度 计 在 260 nm 


与 280 nm 下 检测 吸光 度 (OD) 值 ，ODz60nm/OD2sg0nm 在 1.8~2.0 方 可 采用 。 


1.7.2 Rees 


总 RNA 样品 按 试 剂 盒 (TaKaRa, 日 本 ) 说 明 书 要 求 配制 反 转 录 反 应 液 ， 总 体系 10 uL, 


反 转 录 产 物 (cDNA) 于 -20 'C 保 存 。 
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村 荧光 定量 PCR. DA B- 肌 动 蛋 


Primer Express 软件 设计 。 


tind 


因 ， 各 基因 引物 序 


(CB-actin) 为 内 参 基 


采用 Eva Green I 染料 法 , 在 Bio-Rad CFX96™ Real-Time PCR Systems 上 进行 实时 荧 


光 定 量 PCR。20 uL 反应 体系 如 下 : SsoFast™ EvaGREEN® Supermix 10 uL (Bio-Rad, Æ 


95 C 10min; 95 C 5s, 60 C 20s, 72 C 15s, 40 个 循环 。 


所 有 组 织 的 铁 调 节 基 因 均 是 以 B-actin 为 内 参 基 


表 2 引物 序列 


Table 2 Primer sequences 
引物 序列 Primer sequences 
上 游 : 5' -GACGGCCAAGTCATCACTATT-3’ 
下 游 : 5′ -CCACAGGATTCCATACCCAAGA-3 
上 游 : 5’ -CCTATCTCCATCAACAGATG-3’ 


下 游 : 5' -AACAGATACCACACTGGGAA-3/ 
上 游 : 5’ -CCAGCATCAGAACAAACACG-3' 
下 游 : 5' -ACTGCAAAGTGCCACATCC-3' 

上 游 : 5' -CTGCACATCAACTGGCTGTC-3’ 
下 游 : 5' -AGCATGGTGACCCAGAAGAG-3’ 


E), ， 上 、 下 游 引 物 (100 pmol/L) 各 1.0 uL, cDNA 模板 2.0 pL, 加 灭 菌 去 离子 水 至 20 uL. 


样品 分 装 于 96 孔 板 (Bio-Rad, 美国 ) 中 ， 盖 紧 可 透 光 盖 (Bio-Rad， 美 国 ) 。 反 应 条 件 为 : 


上 游 : 5' -GGCTTTCTTATGAGCATTGCCTA-3’ 


下 游 : 5' -GGAGCACCCAGAGCAGCTTA-3’ 


上 游 : 5’ -CAGAAAGTTCCTCAGCTCAACCA-3’ 


下 游 : $' -GTTCAATTCAACGTCCATGGGTAAG-3’ 
上 游 : 5’ -ACCCATCAGACTTCTCCCAGG-3' 
下 游 : 5' -GTTTGATTGAAGGACGGGAAG-3’ 

上 游 : 5’ -CACCTACCCTACCTCACCA-3 
下 游 : 5’ -AACGCAAAGACCACCATT-3’ 


Excel 进行 整理 , 采 | 


异 显著 的 采 / 


2.1 血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 繁殖 性 能 的 影响 


96 173 SKIN SIEGE PCR 
97 cDNA JAF 

98 ” 列 见 表 2。 引 物 采 

99 

100 

101 E 

102 

103 

104 

105 

EIA] Genes 

B- 肌 动 蛋 白 B-actin 

铁 调 素 Hepcidin 

膜 铁 转运 蛋白 Fpn 

猫 白血病 病毒 C 亚 类 受 体 Fler 

二 价 金属 转运 体 1 DMT 

转 铁 和 蛋白 受 体 1 Tfrl 

转 铁 和 蛋白 受 体 Tfr2 

血红 素 转运 蛋白 HCP 

106 1.8 数据 分 析 

107 

108 ”的 方法 计算 。 所 有 数据 均 采 
109 mR 平均 值 + 标准 差 表 示 ， 组 间 
110 2 结 果 

111 

112 由 表 3 可 见 ，60 mg/kg 


红 素 铁 组 、300 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 增 重 


因 进 行 相对 定量 ， 表 达 量 参考 Pfaffs 


SPSS 19.0 统计 软件 进行 统计 处 理 ， 结 


Duncan 氏 法 进行 多 重 比较 。 
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113 对照 组 和 缺 铁 组 (P<0.01)。60 mg/kg 血红 素 铁 组 胎 


114 显著 高 于 对 照 组 和 缺 铁 组 (P<0.01)。 


鼠 重 和 母 鼠 肝脏 重 最 高 ， 其 


(an 


115 表 3 血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 繁殖 性 能 的 影响 
116 Table3 Effects ofheme Fe and FeSO4 on breeding performance of pregnant mouse 
组 别 Groups 增 重 Weight 肝脏 重 Liver 脾脏 重 Spleen HARE Placenta MLE Foetus 胎 鼠 数 
gain/g weight/g weight/g weight/g weight/g Foetus No./ 
只 
对 照 Control 29.94+0.28B° 3.09+0.11ABab 0.18+0.004* 0.19+0.00 .34+0.04B? 17+2 
缺 铁 Fe deficiency 26.14+0.19P© 3.07+0.04ABab 0.18+0.004* 0.19+0.00 .30+0.018> 164 
15 mg/kg 血红 素 铁 15 mg/kg heme Fe 28.49+0.17%4 3.14+0.06ABab 0.18+0.004* 0.1840.00 5340.25 4Bab 17+ 
60 mg/kg 血红 素 铁 60 mg/kg heme Fe 34.93+0.26^° 3.23+0.13Aa 0.18+0.004* 0.18+0.00 .7040.354* 17+ 
90 mg/kg 血红 素 铁 90 mg/kg heme Fe 29.73+0.26B° 3.114+0.04ABab 0.18+0.004* 0.19+0.00 .37+0.01B? 16+ 
75 mglkg 硫酸 亚 铁 75 mg/kg FeSO4 25.3240.02EE 2.9740.06ABab 0.170.008 0.19+0.01 3140.01 17+ 
300. mglkg 硫酸 亚 铁 300 mg/kg FeSO4 34.39+0.15^° 3.06+0.05^B 0.18+0.004* 0.18+0.00 .36+0.01B? 184 
45dungkg fi 硫酸 亚 铁 450 mg/kg FeSO4 30.42+0.208> 2.97+0.108> 0.18+0.00Aa 0.18+0.01 .38+0.018> 17+ 
1> 117 同 列 数据 肩 标 不 同 小 写字 母 表示 差异 显著 (P<0.05) ， 不 同 大 写字 母 表示 差异 极 显著 (P<0.01) 。 下 
© jis xm. 
— 119 In the same column, values with different small letter superscripts mean significant difference (P<0.05), and 
120 with different capital letter superscripts mean extremely significant difference (P<0.01). The same as below. 
121 2.2 血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 血液 HGB 含量 、RBC 和 HCT 的 影响 
122 Hz 4 可见，60 mg/kg 血红 素 铁 组 与 450 mg/kg FeSO. AEE LIK HGB 含量 、RBC 


Li Groups 


123 FL HCT 极 显 著 高 于 缺 铁 组 CP<0.01) o 


124 表 4 ”血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 血液 HGB 含量 、RBC 和 HCT 的 影响 
125 Table4 Effects ofheme Fe and FeSO4 on blood HGB content， 


血红 蛋白 HGB/(g/L) 


RBC and HCT of pregnant mouse 
红细胞 数 RBC/ (x10! 4/L) 


红细胞 容积 HCT/% 


45.70+0.36Aa 
35.13+2.01B? 
44.07+0.59Aa 
49.33+4.72Aa 
42.80+2.604Aa 
35.13+2.158> 
43.53+0.35Aa 
49.33+2.214Aa 


WHR Control 122.03+1.008b 9.4940.84Aa 
iE Fe deficiency 100.67414.01° 7.0420.398 
sb5emg/kg 血红 素 铁 15 mg/kg heme Fe 103.03+4.00°¢ 8.63+0.09%* 
6b@-mg/kg 血红 素 铁 60 mg/kg heme Fe 144.0847.374 9.710.474 
Jomg/kg 血红 素 铁 90 mg/kg heme Fe 124.0147.548° 8.790.424 
75 mg/kg 硫酸 亚 铁 75 mg/kg FeSO4 100.33+5.01°° 7.04+0.748> 
300 mg/kg 硫酸 亚 铁 300 mg/kg FeSO. 120.6445.03Bb 8.8740.36Aa 
450 mg/kg 硫酸 亚 铁 450 mg/kg FeSO4 145.0246.24Aa 9.78+0.32An 
126 2.3 血红 素 铁 和 FeSO, 对 妊娠 母 鼠 组 织 与 胎 鼠 铁 含量 的 影响 
127 由 表 5 可 见 ，90 mg/kg 血红 素 铁 组 、450 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 肝脏 铁 含量 较 高 ， 极 显著 


128 ”高 于 对 照 组 和 缺 铁 组 (P<0.01) 。450 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 脾脏 铁 含量 
HE 


129 AAEH (P<0.01) 。300 mg/kg FeSO4 组 和 450 mg/kg FeSO4 


130 ” 著 高 于 血红 素 铁 组 (P<0.01) - EKAR ATIE ME A RAEE 


最 高 ， 极 显著 高 
母 鼠 胎盘 铁 含 
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131 ”对 照 组 (P<0.01) 。 


132 表 5 血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 组 织 与 胎 鼠 铁 含量 的 影响 

133 Table5 Effects of heme Fe and FeSO4 on iron content in tissues of pregnant mice and their foetuses mg/kg 
组 别 Groups 肝脏 Liver 脾脏 Spleen 胎盘 Placenta 胎 鼠 Foetus 
对 照 Control 161.29+6.22D4 282.72+4.91Pd 106.79+5.78€° 139.08+6.38De 
缺 铁 Fe deficiency 103.41+5.37"! 177.61+3.81"! 71.7547.324 108.13£7.67= 
15 mg/kg 血红 素 铁 15 mg/kg heme Fe 160.30+46.17>4 283.367.8834 107.66£12.17° 184.8346.38F 
60 mg/kg 血红 素 铁 60 mg/kg heme Fe 231.1745.28°¢ 284.75+8.81>4 108.36+5.13°° 282.41+9.72Aa 
90 mg/kg 血红 素 铁 90 mg/kg heme Fe 257.5647.33"* 475.8246.25? 114.30413.92°¢ 243.6111. 18BCbe 
75 mg/kg 硫酸 亚 铁 75 mg/kg FeSOu 128.08+6.42EFef 233.37+7.88E° 72.52+9.08P4 155.04+4.98P4 
300 mg/kg 硫酸 亚 铁 300 mg/kg FeSO4 250.62+9.828> 425.5047.66 152.75+12.868> 254.59+5.908> 
450 mg/kg 硫酸 亚 铁 450 mg/kg FeSO4 260.71+15.094* 530.51+156.60"* 164.58+10.414Aa 234.9048.58C° 


| 带 格式 的 : 缩 进 : 首 行 缩 进 : ”0.77 厘米 


134 一 一 母 鼠 肝脏 和 胎 鼠 铁 含量 与 饲 粮 血红 素 铁 添加 量 呈 二 次 曲线 变化 CP<0.01) © I “i 


135 ”次 曲线 求 值得 出 ， 饲 粮 血 红 素 铁 添加 量 为 93.49 mg/kg 时 ， 母 鼠 肝 脏 铁 含量 最 高 ， 饲 粮 


136 ” 红 素 铁 添加 量 为 61.00 mg/kg 时 ， 胎 鼠 铁 含 量 最 高 〈 图 1-A、 图 1-B、 图 1-C、 图 1-D) 。 


137 ” 饲 粮 FeSO, 添加 量 为 336.11 mg/kg 时 , 胎 鼠 铁 含量 最 高 ; 饲 粮 FeSO, 添加 量 为 511.85 mg/kg 


138 “时 ， 母 鼠 肝 脏 铁 含量 最 高 〈 图 1-E、 图 1-F) 。 
139 
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图 1 饲 粮 血 红 素 铁 添 加 量 与 妊娠 母 鼠 肝脏 和 胎 鼠 铁 含量 的 三 次 曲线 变化 


and fetuses 


FeSO4 对 妊娠 母 鼠 肝脏 铁 调节 基因 表达 的 影响 


知 ， 缺 铁 组 母 鼠 肝脏 hepcidin 表达 量 极 显著 低 于 对 ! 


素 铁 组 肝脏 hepcidin 表 


的 增加 ， 肝 脏 hepcidin 表达 量 上 升 ，90 mg/kg 血红 


Ney 


WH CP<0.01) ; 随 着 


Quadratic curve changes of dietary heme Fe supplemental level and iron content of pregnant mice liver 


j 对 照 组 差异 极 显著 (P<0.01) 。 由 图 2-B 可 知 ， 母 鼠 肝 脏 Fon 表达 量 随 着 血 
曾 加 而 降低 ，15 mg/kg 血红 素 铁 组 肝脏 Fpn 表达 量 较 高 ， 与 对 照 组 和 缺 铁 


组 相 比 差异 极 显著 〈P<0.01) 。 由 图 2-C 可 知 ，60 mg/kg 血红 素 铁 组 


母 鼠 肝脏 Trl 表达 量 
缺 铁 组 母 鼠 肝脏 Tfr2 


I 量 的 增加 而 降低 ，15 


十 照 组 和 缺 铁 组 相 比 差异 极 显著 (P<0.01) 。 由 图 2-D 可 知 ， 
表达 量 极 显著 高 于 对 照 组 (P<0.01) ; Tfr 表达 量 随 着 血红 素 铁 添 力 
组 较 高 ， 与 对 照 组 和 缺 铁 组 相 比 差异 极 显 著 〈P<0.01) 。 由 图 2-E 可 知 ， 
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数据 柱 形 标注 不 同 小 写字 母 表示 差异 显著 〈P<0.05) ， 不 同 大 写字 母 表示 差异 极 显著 (P<0.01) 。 下 
图 同 。 
Data columns with different small letters mean significant difference (P<0.05), and with different capital 
letters mean extremely significant difference (P<0.01). The same as below. 
图 2 血红 素 铁 对 妊娠 母 鼠 肝脏 hepcidin (A) ~ Fpn (B) ~ Tfrl CC) ~ Tfr2 (D) Fiver Œ) 表达 的 
影响 


Fig.2 Effects of heme Fe on expressions of hepcidin (A), Fpn (B), Tfrl (C), Tfr2 (D) and 


Flver (E) in liver of pregnant mice 


图 3-A 可 知 ， 随 着 Feso, 添加 量 的 增加 ， 母 鼠 肝 脏 hepcidin 表达 量 上 升 ; 450 mg/kg 
图 


FeSO4 组 肝脏 hepcidin 的 表达 量 较 高 ， 与 对 照 组 差异 极 显著 (P<0.01) 。 


3-B 可 知 ， 


母 鼠 肝脏 Fpn 表达 量 随 着 FeSO4 添加 量 的 增加 而 降低 ，75 mg/kg FeSO4 组 肝脏 Fpn 表达 量 
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RE = 


RE 


鼠 肝 脏 Dfr2 表达 量 随 着 
图 


4H (P<0.01). H 


Bei, A HR 2H Aa ER AA EL 22 (P<0.01) o 
竹 鼠 肝脏 Tfr KAEH X HR ETRE SEL A Le A (P<0.01) 。 


B 405 


图 


3-C 可 知 ，75 mg/kg FeSO4 组 


Da 


由 图 3-D 可 知 ， 


FeSO, 添加 量 的 增加 而 降低 ，75 mg/kg FeSO, 组 极 显 著 高 于 对 照 


3-E 可 知 , FeSO4 组 母 鼠 肝脏 Fiver 表达 量 极 显 著 高 于 对 照 组 (P<0.01) 。 
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图 3 FeSO 对 妊娠 母 鼠 肝脏 hepcidin (A) . Fpn (B) , Tfrl CC) . Tfr2 (D) , Flyer (Œ) 表达 的 影响 


Fig.3 Effects of FeSO4 on expressions of hepcidin (A) ， 


2.5 血红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 
图 4-A 可 知 ， 缺 铁 组 母 
表达 量 血 红 素 铁 添加 量 的 增加 


(E) 


Fpn (B), Tfrl (C), Tfr2 (D) and Flver 


in liver of pregnant mice 


母 鼠 十 二 指 肠 铁 调 


节 基 因 表 达 的 影响 


鼠 十 二 指 肠 Fpn 表达 量 极 显著 高 于 对 照 组 (P<0.01) ; Fpn 


血红 素 铁 组 Fpn 表达 量 较 低 ， 与 对 照 组 和 


191 缺 铁 组 相 比 差 异 极 显 著 〈P<0.01) 。 由 图 4-B 可 知 ， 缺 铁 组 和 15 mg/kg 血红 素 铁 组 母 鼠 十 
192 ”二 指 肠 HCP 表达 量 较 高 ,与 对 照 组 相 比 差异 极 显著 CP<0.01) ; 随 血 红 素 铁 添加 量 的 增加 ， 


193 ACP 表达 量 下 降 。 由 图 4-C、 图 4-D 可 知 ， 缺 铁 组 母 鼠 十 二 指 肠 DMT1、Flver 表达 量 极 显 


194 ” 著 高 于 对 照 组 CP<0.01) ， 随 


1L 红 素 铁 添 加 量 的 增加 ，DMT1、Flvcr 表达 量 下 降 。 
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197 图 4 血红 素 铁 对 妊娠 母 鼠 十 二 指 肠 Fpn (A) . HCP (B) . DMTI (C) , Fiver (D) 表达 的 影响 
198 Fig.4 Effects of heme Fe on expressions of Fpn (A), HCP (B), DMT1 (C) and Fivcr (D) in 
199 duodenum of pregnant mice 
200 图 5-A 可 知 ，75 mg/kg FeSO, 组 母 鼠 十 二 指 肠 Fpn 表达 量 极 显著 高 于 对 照 组 


201 ”(P<0.01) ; Fpn 表达 量 随 着 FeSO, 添加 量 的 增加 而 降低 ，450 mg/kg FeSO, 组 较 低 ， 与 对 


202 ” 照 组 和 缺 铁 组 相 比 差异 极 显著 (P<0.01) 。 由 图 5-B 可 知 ， 各 FeSO, 组 母 鼠 十 二 指 肠 HCP 
203 ”表达 量 均 极 显著 高 于 对 照 组 C(P<0.01) ， 与 缺 铁 组 差异 不 显著 CP>0.05) 。 由 图 5-C、 图 


204 ”5-D 可 知 ， 随 FeSO4 添加 量 的 增加 ， 母 鼠 十 二 指 肠 DMT1, Fiver 表达 量 下 降 ， 但 均 极 显著 


205 ”高 于 对 照 组 CP<0.01) ， 且 极 显 著 低 于 缺 铁 组 (P<0.01) 。 
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图 5 FeSO 对 妊娠 母 鼠 十 二 指 肠 Fpn (A) . HCP (B) 、DMT1 (C) , Fiver (D) 表达 的 影响 
Fig.5 Effects of FeSO4 on expressions of Fpn (A), HCP (B), DMT1 (C) and Flvcr (D) in duodenum 


of pregnant mice 
红 素 铁 和 FeSO4 对 妊娠 母 鼠 胎盘 铁 调 基因 表达 的 影响 
由 图 6-A 可 知 ， 缺 铁 组 母 鼠 胎盘 hepcidin 表达 量 低 于 对 照 组， 差异 极 显著 (P<0.01) 。 


随 着 血红 素 铁 添加 量 的 增加 ，hepcidin 表达 量 上 升 ， 血 红 素 铁 组 中 ，90 mg/kg 血红 素 铁 组 


2.6 


= 


R] 


hepcidin 的 表达 量 较 高 , 与 对 照 组 差异 极 显著 (P<0.01) 。 由 图 6-B 可 知 , 缺 铁 组 和 15 mg/kg 


血红 素 铁 组 母 鼠 胎盘 Fpn 表达 量 较 高 ， 与 对 照 组 相 比 差异 极 显著 (P<0.01) ; Fpn 表达 量 


随 着 血红 素 铁 添加 量 的 增加 而 降低 。 由 图 6-C、 图 6-D、 图 6-E 可 知 , 缺 铁 组 母 鼠 胎盘 Trl. 


由 图 6-F 可 知 ， 缺 铁 组 


DMT1, Fiver 表达 量 较 高 ， 与 其 他 组 相 比 差异 极 显著 (P<0.01) 


o 


和 15 mg/kg 血红 素 铁 组 母 鼠 胎盘 HCP 表达 量 极 显著 高 于 其 他 组 (P<0.01) o 


219 


220 


221 
222 
223 
224 
225 


226 
227 
228 
229 
230 


A 3.00 3.60 
a? ji Aa 
E 
22704 aa $3304 Aa 
2 23.004 
5 2404 00 
í = 2704 
2104 
名 E2404 
E Bb 2 
g 1207 E 2104 
81504 £1.04 
ea E 1.50 
31204 g 1504 
5 Cc = 120】 Bb 
= 90] Dd Bb 
3 & 904 
F604 3 
| Cc 
= = 
a ate) e 3 204 w 
[| [4 
名 0.00 EE 0.00 
Con. DEF. 15 60 90 Con. DEF. 15 60 90 
Heme Fe (mg/kg) Heme Fe (mg/kg) 
Č EM 5 3.75 
F Aa 3 
S 5.25 4 a A 
2 £ a 
2 a 
号 = 3.00 4 
450 
< 三 Bb 
z 名 
B37 E 225 4 
= Bb E 
A 
az] £ 1.50 4 
2 H Ce GE 
号 150 ] E 
2 Cc Cc : 75 4 Dd 
a 75 $ 
0.00 = = 0.00 
Con. DEF. 15 60 90 Con. DEF. 15 60 90 
Heme Fe (mg/kg) Heme Fe (mg/kg) 
E sys F 375 
a Aa F: 
Fasod E Ba 
i 23004 Aa 
z z 
43754 < 
zZ zZ 
z Z 
T3004 Bazi Bb 
2 g 
32254 Bb z 
$ £1) 
£1504 Cc 三 Cc 
z Dd Dd 3 
ə ə 757 
È z] E Dd 
0.00 "9.00 
Con. DEF. 15 60 90 Con. DEF. 15 60 90 
Heme Fe (mg/kg) Heme Fe (mg/kg) 
图 6 血红 素 铁 对 妊娠 母 鼠 胎盘 hepcidin (A) . Fpn (B) , Tfrl (CC) ~ DMT1 (D) Flver (Œ) , HCP 


Fi 


CF) 表达 
g.6 Effects of heme Fe on expressions of hepcidin 


Flvcr (E) and HCP 


图 7-A 可 知 ， 随 着 FeSO4 添加 量 的 增加 


HH, 450 mg/kg FeSO, 组 hepcidin 的 表达 量 较 高 


au 


x 


HY A, 75 mg/kg FeSO4 组 母 鼠 胎盘 Fpn 表达 量 较 


Fpn 表达 量 随 着 FeSO4 添加 量 的 增加 而 降低 。 


(A); 


的 影响 


Fpn (B), Tfi (©), DMTI D), 


(F) in placenta of pregnant mice 


， 母 鼠 胎 盘 hepcidin 表达 量 上 升 ，FeSO4 组 
由 图 7-B 
与 对 照 组 相 比 差异 极 显 著 (P<0.01) ; 


， 与 对 照 组 差异 极 显著 (P<0.01) 。 
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图 7-E、 图 7-F Aye, tk 


Al7-c. B 


RZ EE ASE Tfrl. DMT1. Flver, HCP 表达 量 较 高 , 与 其 他 组 相 比 差异 极 显 著 (P<0.01) 。 
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图 7 FeSO, 对 妊娠 母 鼠 胎盘 hepcidin CA) . Fpn (B) ~ Tfrl (C) ~ DMT1 (D) „ Fiver (Œ) . HCP (F) 
表达 的 影响 
Fig.7 Effects of FeSO4 on expressions of hepcidin (A), Fpn (B), Tfrl (C), DMT1 (D), Fliver 
(Œ) and HCP (F) in placenta of pregnant mice 


3.1 适宜 添加 量 的 血红 素 铁 和 FeSO, 改善 妊娠 母 鼠 的 繁殖 成 绩 


微量 元 素 铁 对 胎儿 生长 发 育 具有 重要 影响 。 抗 贫血 胶 吉 改善 缺 大 鼠 铁 性 贫血 的 研究 中 


发 现 ， 补 充血 红 素 铁 可 显著 增加 大 鼠 体 重 ， 增 加 血清 铁 含量 。 解 超 等 外 研究 报道 ， 忽 血红 
素 显 著 增加 患 缺 铁 性 贫血 其 生长 发 育 。 本 试验 结果 表明 ， 饲 


WE WL REKRAI FeSO4 可 LALA PRE REE HB J LPR 


Et DFO， 可 降低 机 体 铁 含量 。 缺 铁 情况 下 ， 疮 


提高 胎 鼠 个 数 的 趋势 。 


红 素 和 富 马 酸 ] 


1 液 HGB 


包 游离 原 中 啉 含量 


KA 


BK. Ha neu 
TRR RATH 


鼠 HGB 恢复 性 试验 


效果 ， 与 本 试验 结果 一 致 。 本 试验 结果 表 


， 饲 喂 母 鼠 60 mg/kg 


[ 素 铁 时 与 450 


液 HGB 含量 、RBC 极 显 著 高 于 缺 铁 引 


红 素 铁 和 FeSO, 增加 媳 


IS Ea AL 


反映 机 体 铁 营养 的 


转运 至 胎儿 的 铁 量 。 


下 ，DFO FEA, rA MARHA R 


BITER EE, BERR TAIN Feso, 胎盘 内 铁 
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TR EKHI FeSO4 对 如 


E 娠 母 鼠 肝脏 、 十 二 指 肠 、 胎 盘 铁 调节 基因 表达 的 影 
子 ， 本 试验 以 hepcidin 为 中 心 ， 对 母 鼠 肝脏 
类 储存、 吸收、 转运 相关 基因 


a 


chinaXiv 


BRER BE HFI hepcidin 4 


ant 


0 铁 源 能 够 提高 母 鼠 


红 素 铁 、450 mg/kg FeSO4 


红 素 铁 可 


Et、 十 二 指 


~ Tfrl, Tfr2. Flvcr, DMT1. HCP 进行 


要 的 铁 调节 器 。Pigeon 等 031、Bolondi 等 0 研究 报道 ， 小 鼠 或 人 类 肝 朋 
铁 过 载 ， 会 增加 hepcidin 的 表达 量 。 本 试验 中 ， 
红 素 铁 和 FeSO4 添加 量 的 增加 ，hepcidin KAE 


氏 于 对 照 


体 铁 含 
期 膳食 镁 的 限制 ， 可 以 
大 鼠 脾 脏 铁 含量 。 本 试验 结果 表明 ， 缺 铁 情况 


。 母 鼠 饲 喂 90 mg/kg 


和 Donovan 等 05 研 究 报道 ， 在 Fpn 和 


外 环 的 过 程 ，Fpn 起 到 了 “出 


(Fe) 被 转运 至 


解 ,本 试验 中 , Fpn 表达 量 随 着 血红 素 铁 、FeSOs 添加 量 的 增 


E 


I, Fpn 表达 量 下 降 ; hepcidin 


铁 离 了 
|. Boumaiza 等 06 研 


Fpn 
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274 Th 是 铁 转运 的 重要 蛋白 。 本 试验 中 ， 母 鼠 饲 喂 60 mg/kg 血红 素 铁 和 75 mg/kg FeSO4 


275 ”时 肝脏 Tri 表达 量 较 高 , 随后 降低 ; 712 表达 量 随 着 血红 素 铁 和 FeSO, 添加 量 的 增加 ,712 
276 ”表达 量 降 低 。 当 机 体 缺 铁 时 ，Tfr 表达 量 会 升 高 ， 促 进 机 体 对 铁 的 吸收 ， 当 机 体 铁 过 载 时 ， 
条 低 ， 控 制 机 体 对 铁 的 输入 。 
278 Flvcr 是 血红 素 铁 输 出 转运 的 主 效 和 蛋白。Vinchi 等 57 通过 小 鼠 肝 脏 试 验证 实 ，Flvcr 做 
279 ”为 血红 素 的 输出 者 ， 调 控 血 红 素 的 合成 ， 且 能 够 降解 和 控制 细胞 色素 P450。 本 试验 中 ， 饲 
280 = 60 mg/kg 血红 素 铁 时 ， 母 鼠 肝 脏 Flyer 表达 量 较 高 ， 随 后 降低 ， 母 鼠 饲 喂 不 同 添 加 量 的 
281 ”FeSO4 时 ， 肝 脏 Flver 表达 量 差异 不 显著 ， 推 测 由 于 Feso, 属于 无 机 铁 ，EFlvcr 主要 输出 有 
282 ”机 铁 相 关 。 

283 3.4.2 ”妊娠 母 鼠 十 二 指 肠 
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284 ARRE ERR Ga, TTC BARAK. Wyllie 等 08 给 正常 或 铁 
285 ZARARLAR, WEK MARERA. KREWE Fpn 的 含 
286 ，Fpn 是 哺乳 动物 唯一 Fe2 输 出 口 ，Fpm 突变 ， 会 导致 铁 过 载 疾病 U9。 本 试验 结果 表明 ， 
287 ” 随 铁 含量 的 增加 ，Fpn 表达 量 下 调 ，Fpn 表达 量 受 机 体内 铁 状态 调控 。 

288 HOP 是 近年 来 发 现 的 哺乳 动物 血红 素 细胞 输入 蛋白 , 是 游离 血红 素 进入 细胞 的 途径 。 
289 ”Shayeghi 等 29 研 究 报道 ， 证 实 了 十 二 指 肠 上 皮 细 胞 HCP 具有 直接 摄取 血红 素 ， 并 将 其 转 
290 ” 运 入 细胞 内 的 功能 ， 进 入 细胞 内 的 铁 池 被 重新 利用 ， 高 表达 的 HCP1， 可 使 血红 素 铁 的 吸 


291 ” 收 增加 2~3 倍 。 本 试验 结果 表明 ， 缺 铁 组 和 饲 喂 15 mg/kg 血红 素 铁 时 十 二 指 肠 HCP 表达 
292 ER, ACP 与 血红 素 铁 的 吸收 密切 相关 ， 母 鼠 饲 喂 不 同 剂量 无 机 铁 源 ， 十 二 指 肠 HCP 
293 ”表达 量 差 异 不 显著 。 推 测 HCP 仅 与 有 机 铁 的 吸收 相关 。 
294 Leong 等 2 研究 报道 ，10 日 龄 缺 铁 小 鼠 ， 机 体内 缺乏 铁 调节 的 吸收 机 制 ， 小 肠 上 皮 
295 ”细胞 DMT1 和 Fpn 变化 不 显著 ，20 日 龄 缺 铁 小 鼠 ， 机 体内 转 铁 蛋 白 表 达 量 会 显著 上 升 , 补 
296 铁 后 会 显著 下 调转 铁 蛋 白 的 表达 。 本 试验 母 鼠 属于 成 年 鼠 ， 机 体内 有 完整 的 铁 吸 收 转 运 机 
297. 制 ， 所 以 铁 缺 乏 时 ，DMT71 表达 量 显著 上 升 。 
298 Flyer 做 为 血红 素 的 输出 者 , 主要 调控 血红 素 的 合成 , 与 母 鼠 饲 喂 无 机 铁 关系 不 密切 。 
299 ”本 试验 结果 显示 ，Flver 主要 受 有 机 铁 调控 。 

300 3.4.3 妊娠 母 鼠 胎盘 
301 Garcia-Valdes 等 22] 研 究 报 道 ， 肥 有 翌 孕 妇 缺 铁 性 风险 更 大 ， 主 要 由 于 hepcidin 的 调控 ， 
302 ”胎盘 会 通过 增加 7yr1 降低 产妇 缺 铁 状态 。 本 试验 结果 表明 ， 随 着 血红 素 铁 和 FeSO4 添加 量 
303 ”的 增加 ， 胎 盘 hepcidin 表达 量 上 升 。hepcidin 与 胎盘 铁 的 输出 密切 相关 。 
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304 Bastin SOF Ft KUL Fpnl 在 胎盘 主要 表达 于 合体 滋养 层 细胞 的 基底 膜 ， 其 基底 
305 ”向 胎盘 的 胎儿 面 ， 与 铁 从 母体 向 胎儿 单 向 传递 一 致 ， 并 且 在 妊娠 的 后 3 个 月 最 高 ， 此 时 期 
306 ”也 是 胎儿 需要 铁 较 多 的 时 期 ， 这 表明 Fpnl 在 铁 从 母体 到 发 育 的 胎儿 的 转运 中 有 着 重要 作 
。 李 四 保 等 2 研究 报道 ， 不 同 缺 铁 程 度 孕 妇 相 应 新 生 儿 铁 状态 无 显著 差异 ， 随 着 母体 缺 
308 = 铁 程度 的 加 重 ， 血 清 hepcidin 含量 下 调 ， 胎 盘 Fpn 表达 量 上 调 。 本 试验 结果 显示 缺 铁 组 和 


m 


w 
SO 
a 
JN 


309 15 mg/kg 血红 素 铁 或 75 mg/kg FeSO4 if, FERJAN: Fpn 表达 量 较 高 。Fpn KAEMAS 
310 ” 量 的 增加 ，Fpn 表达 量 降低 。 


311 本 试验 中 ， 缺 铁 组 母 鼠 胎盘 Tfrl, DMT] 表达 量 较 高 。 结 果 提 示 ， 当 机 体内 铁 含量 低 
312 ”了 时， 通过 增加 Tfri, DMTI 表达 量 增加 铁 的 转运 。 

313 Byon 等 55 研究 报道 ，Flvcr 与 红细胞 形成 紧密 相关 ， 可 能 有 助 于 血小板 的 成 熟 ， 但 对 
314 ”正常 造血 干细胞 的 功能 是 可 有 可 无 的 。 本 试验 中 ， 缺 铁 组 母 鼠 胎 盘 Flver 表达 量 较 高 。 
315 HOP 与 血红 素 铁 吸收 转运 密切 相关 。 有 研究 报道 高 表达 量 的 HCP1 可 使 血红 素 铁 的 吸 


316 ” 收 增 加 2~3 倍 。 本 试验 研究 报道 ， 母 鼠 饲 喂 血 红 素 铁 ， 胎 鼠 机 体 铁 含量 高 于 饲 喂 FeSO4。 
317 推测 与 铁 在 胎盘 吸收 转运 机 制 相 关 。 
318 综 上 所 述 ， 母 鼠 饲 喂 适 宜 血红 素 铁 可 显著 促进 胎 鼠 生长 发 育 和 增加 胎 鼠 机 体 铁 含量 
319 ”增加 母 鼠 血液 HGB 含量 ， 血 红 素 铁 可 通过 调节 肠 道 铁 吸收 ， 胎 盘 铁 转 运 ， 从 而 促进 铁 从 
320 母 鼠 运输 至 胎 鼠 ，ECP 和 Flver 在 肠 道 对 血红 素 铁 吸收 或 胎盘 转运 起 至 关 重要 的 作用 。 但 
321 ”上 肠 道 吸收 或 胎盘 转运 FeSO4 主要 以 DMT1 或 态 2 为 主 。 二 者 在 吸收 转运 方面 有 很 大 差异 ; 
322 母 鼠 肝脏 和 胎 鼠 与 饲 粮 血红 素 铁 添加 量 呈 二 次 曲线 变化 ， 母 鼠 肝 脏 铁 含量 最 高 时 ， 其 血 
323 ” 素 铁 饲 粮 适 宜 添加 量 为 93.49 mg/kg。 母 鼠 饲 粮 血 红 素 铁 添加 量 为 61.00 mg/kg， 胎 鼠 机 体 
324 铁 含 量 最 高 。 

325 4 4 论 


326 血红 素 铁 可 改善 胎 鼠 生长 发 育 和 提高 胎 鼠 机 体 铁 含量 ， 饲 粮 血 红 素 铁 适宜 添加 量 为 


327 61.00 mg/kg， 此 添加 量 下 胎 鼠 铁 含 量 最 高 。 


328 @ 血 红 素 铁 和 FeSO, Ha ÄH E RBC, HGB 含量 。 饲 粮 血 红 素 铁 适宜 添加 量 为 93.49 
329 “mg/kg， 此 添加 量 下 母 鼠 肝脏 铁 含量 最 高 。 
330 @ 血 红 素 铁 和 FeSO4 可 调节 母 鼠 对 组 织 铁 代谢 基因 的 表达 ， 从 而 提高 组 织 铁 含量 ， 


331 ” 红 素 铁 诱导 母 鼠 胎盘 HCP. Flyer 表达 量 上 调 ， 有 利于 血红 素 铁 通过 胎盘 进入 胎儿 。HCP 
332 FI Flyer 在 母 鼠 肠 道 对 血红 素 铁 吸收 和 胎盘 转运 起 至 关 习 ， 肠 道 吸 收 或 胎盘 转运 
333 FeSO, 主要 以 DMT71 和 Tfr2 为 主 ， 二 者 在 吸收 转运 方面 有 很 大 差异 ， 需 进一步 研究 。 
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Tissues of Pregnant Mice 
LI Meiquan ZHANG Chunyong JIQiaoqing CHEN Kelin GUO Rongfu* 

(Key Laboratory of Animal Nutrition and Feed Science of Yunnan Province, College of Animal 
Science and Technology, Yunnan Agricultural University, Kunming 650021, China) 
Abstract: This study was conducted to compare the effects of heme iron (Fe) and ferrous sulfate 
(FeSO4) on reproductive performance, the Fe content in pregnant mice tissues and fetal mice, 
and the expressions of Fe-regulated genes [hepcidin, ferroportin (Fpn), feline leukemia virus 


subgroup C receptor (Flvcr), heme carrier protein (HCP), transferrin receptor 1 (Tfrl), 


transferrin receptor 2 (Tfr2) and divalent metal transporter 1 (DMT1)] in tissues of pregnant mice. 


Eighty pregnant Kunming mice with similar body condition at 2 months of age were selected and 
randomly divided into 8 groups with 10 mice per group. The groups were control group, Fe 
deficiency group, heme Fe (15, 60 and 90 mg/kg) groups and FeSO4 (75, 300 and 450 mg/kg) 
groups. Since pregnant, control group was fed normal diet (a basal diet supplemented with 80 
mg/kg FeSO4); the other groups were fed the basal diet, and were injected 40 mg/kg 
deferoxamine to induce Fe deficiency model from 10 d of pregnant; heme Fe and FeSOs were 
supplemented in heme Fe groups and FeSO, groups from 14 d of pregnant, while none of them 
was supplemented in Fe deficiency group. The experiment was carried out at 1 to 20 d of 
pregnant. The results showed as follows: 1) the weight of fetal mice in 60 mg/kg group was 
significantly higher than that in control group and Fe deficiency group (P<0.01). 2) Blood 
hemoglobin (HGB) content, red blood cell (RBC) and hematocrit (HCT) in 60 mg/kg heme Fe 
group and 450 mg/kg FeSO, group were significantly higher than those in Fe deficiency group 
(P<0.01). 3) The Fe content in the fetal mice in 60 mg/kg heme Fe group was significantly 
higher than that in control group and FeSO, groups (P<0.01); the Fe content in liver, spleen and 
placenta was the highest in450 mg/kg FeSO, group. 4) The expression of hepcidin in liver of 
pregnant mice was higher in 90 mg/kg heme Fe group and 450 mg/kg FeSO, group, which was 
significantly higher than that in Fe deficiency group and control group (P<0.01); the expressions 
of Fpn and Tfr2 in liver in 15 mg/kg heme Fe group were higher, which were significantly higher 


than those in Fe deficiency group and control group (P<0.01); the expressions of Tfrl and Flvcr 
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in liver in 60 mg/kg heme Fe group were higher, which were significantly higher than those in 
Fe deficiency group and control group (P<0.01); the expression of Tfrl in liver in 75 mg/kg 
FeSO, group was higher, which was significantly higher than that in Fe deficiency group and 
control group (P<0.01). 5) Fpn, HCP, DMT1 and Fiver expressions in duodenum of pregnant 
mice in Fe deficiency group were significantly higher than those in control group (P<0.01). 6) 
Placenta Fpn, HCP, DMT1, Flvcr, Tfr1 expressions were significantly higher than those in 
control group (P<0.01); the expression of hepcidin in placenta in 90 mg/kg heme Fe and 450 
mg/kg FeSO, was higher, which was significantly higher than that in Fe deficiency group and 
control group (P<0.01). 7) The Fe content of fetal mice was the highest when heme Fe was 61.00 
mg/kg or FeSO was 336.11 mg/kg; the Fe content in liver of pregnant mice was the highest 
when heme Fe was 93.49 mg/kg. In conclusion, the supplementation of heme Fe and FeSO4 at 
proper levels can increase the weight of fetal mice, regulate the expressions of Fe-regulating 
genes in target tissues of pregnant mice, and increase the body Fe content of pregnancy mice and 
20 d fetal mice; HCP and Fiver play critical roles in the intestinal absorption or placental 
transport of heme Fe, while intestinal absorption and placental transport of FeSO. mainly rely on 
DMT\ and Tfr2. 


Key words: pregnant mice; hemoglobin; iron content; hepcidin; heme iron 


